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急性膵炎 に お ける 病態生理 に つ い て 実験的に 検討 した ． 主 と して 脂肪乳剤の投与に よ り病態生理
の 変化 を主眼 と し た ． 雄性ド ン リ ュ ウ ラ ッ トを用 い て 実験 を お こ な っ た ． 実験 1 ニ セ ル レ イ ン 2 0皿 gノ
kgX 4回の 皮下注 に よ り急性浮腫性膵炎 を作成 し， 治療と し て の月旨肪乳剤投与の有無 に よ り 2群 に 分 け
た ． 経 時的 に 血液 ． 膵組織を採取 し， 膵組織学的変化 ， 血清ア ミ ラ ー ゼ 値 ， 血清 ホ ス フ ォ リ パ ー ゼ A2
値 ， 血 清リ ゾレ シ チ ン ル シ テ ン 比 ， 膵組織 リ ゾレ シ チ ンノレ シ チ ン 比 ， 膵腺胞細胞の ホス フ ォ リパ ー ゼ
A2に 対 す る膜抵抗性 ， ラ ン ゲ ル ハ ン ス 島の イ ン ス リ ン 分泌能の変化を測定 した ． 1t －1inolic a cidを下大
静脈 よ り注入 して 脂質の体内動態 を調 べ た ． ま た ， 胸部大動脈 よ り樹脂や バ リ ウ ム を注入 して ， 膵の 血
管系の検討 を行 っ た ． 実験 2 ニ 膵管内 に ホ ス フ ォ リ パ ー ゼA2を 注入 し て ， 急性膵炎 を作成 し ， 脳の 変化
を検討し た ． 実験 1 と同様に 脂肪乳剤の投与 の 有無 に よ り 2群 に 分け た ． 経過 を追 っ て 脳組織 を採取
し ， 脳組織 の 変化 ， 脳の コ ハ ク酸脱水素酵素活性分布 ， 脳 の エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジ の 変化 を検討 し た ． そ
の 結果， 脂肪乳剤 を投与 した群 で は 血 清 ． 膵組織の リ ゾレ シ チ ンノレ シ チ ン比 が 低く ， 膵腺胞細胞 の ホ
ス フ ォ リ パ ー ゼA2に 対す る膜抵抗性が高く ， ラ ン ゲ ル ハ ン ス 島のイ ン ス リ ン 分泌能 も高い と の結果 を え
た ． 以上 の結果 は急性膵炎時に は 脂肪乳剤 を投与す る こ と に よ っ て 膵組織が構造的 ． 機能的に 破壊が抑
制さ れ て い る こ と を示 唆する も の で あ っ た ． 急性膵炎時に
1
t で ラ ベ ル した 脂肪乳剤 を投与 す る と 高率
に膵臓 に 集積 し ， 脂肪乳剤が膵組織 の修復 に 利用 され て い る こ とが 判明 した ． 膵炎の 進展に 重 要 な役割
を果た す膵組織 の 血管系の 破壊 に お い て も脂肪乳剤 を投与す る こ とに よ り ， 血管の 破壊は抑制 され て い
た ． 急性膵炎時 に 発生す る脳 の変化は 主 に 虚血性の 変化で あ り ， 脂肪乳剤を投与 した 群で は脳組織の 変
化の発生率 は低 く ， 発生 して も程度が軽度 で あ り ， 脳の エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジも有意 に 高値 を示 し た ． 脂
肪乳剤を投与 した 群で は組織学的 ． 機能的に 破壊 を抑制し ， ま た投与 した脂肪乳剤が組織の 修復 に 利用
さ れ る こ とが 実証 され た ．
Key w o rds expe rim e ntal a c ute pa n cre atitis， pathophysiolog y， pathophys－
iolog y of br ain， r etic ula r c apillary str u ctu re， Stability of
pa n c re atic a cin a r cell
重症型の 急性膵炎 は比 較的ま れ で あ る が ， 一 旦重症
に陥ると種 々 の治療 に 抵抗性 で 不良な経過 を た どる こ
とが多い ， 問質内 へ 逸脱 した 膵酵素に よ る化学的自 己
消化が その 病態生理 の 本質 をな して い る ． 逸脱 した膵
酵素が局所的に ま た全身的 に 作用 して糖 ， 脂肪 の 代謝
異常や多臓器不全 を惹起 し ， 患者は つ い に は死 に い た
Abbre viatio n s こE C， e n e rgy Chargei
lysolecithinニ P L A2， phospholipaseA2
る ． 膵酵素と し ては 従来 は ト リ プ シ ン が 重要 な役勘 を
は た し てい る と さ れ て い た が ， 最近は ホ ス フ ォ リ パ ー
ゼA2くpho spholipa s eA2， P L A21の 作用 が注目 され て
い る ． P L A2 に よ り細胞膜の レ シ チ ンが 分解さ れ ， 細
胞膜の 崩壊 に つ なが る と と も に ， 分 解の 結果生 じ た リ
ゾレ シ チ ン が ， 強い 細胞障害作用 を有す る た め ， さ ま
H－ E， he m ato xylin－ e O Sini Le， 1ecithini L Le，
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ざ ま な病態が惹起さ れ る ． そ の た め P L A2の 阻害と破
壊 さ れ た膵細胞 の修復 と が 急性膵炎の 治療の 立 場か ら
は 必須で あ る ． P L A2 の 阻害剤 に つ い て はす で に 報 告
さ れ て い るが
， 破壊さ れ た膵細胞 一 膵管系 を修復す る
治療に つ い て は まだ 確立さ れ た も の が な く t 実験報告
も き わ め て少 な い の が 実状 で あ る ． 本研究で は 脂肪乳
剤が急性膵炎の 病態 に どん な 影響 を及 ぼす か を ， 月旨肪
代謝や膵腺胸膜 の修復 とい う 観点か ら ， アイ ソ ト ー プ
の 取 り込み ， 血管系の 変化 な ど種々 の 観察 を通 し て測
定せ んと した ． ま た ， 従来か ら急性膵炎 に お け る脳組
織 の変化 に つ い て は 等閑視 さ れ て い る た め ， 組織 学
的 ， 機能的に も検討せ ん と した ．
対 象お よ び方法
I ． 対 象
I ． 実験 1
急性膵炎時 に お ける脂肪乳剤投与 が病態生 理 に どの
よ う な影響 を与 える か を組織学的変化， 生化学的に 検
討す る こ と を目的と した ．
1 ． 実験動物
体重 200g 前後の ド ン リ ュ ウ系雄性ラ ッ ト く静岡実
験動物農業協同組合よ り 入 手1 を使用 した ．
2 ． 急性膵炎作成方法
12時間絶飲食後実験 に使用 した ． セ ル レ イ ン くセ オ
ス ニ ン偲 こ協和発酵株式会社 ， 東 副 20m gノkg を 1時
間毎 に 4回皮下注 して 急性浮腰性膵炎 を作成 した 拍 ．
実験期間中は絶食 と し ， 飲水 は自由 と した ．
3 ． 実験群 の設定
脂肪乳剤の 投与 の有無 に よ り 以下 の 2群 を 設定 し
た ．
A群ニ 6匹 に セ ル レ イ ン 初 回 注射 よ り 6 時間後 に
4 ．5gノkg の 50％糖液 を約 1時間か けゆ っ く り と 尾静
脈 よ り注入 した ．
B群 こ 6 匹に セ ル レ イ ン 初 回注射 よ り 6時間後 に 脂
肪乳剤く10％サ フ ラ ワ 油I 2gノkg を約 1 時間か け ゆ っ
く り と尾静脈 へ 注 入 し た ． A群 と B群 で は 投与 カ ロ
リ ー 量 が 同 じに な る よう に し た ． サ フ ラ ワ 油 は表1の
ご と く必須脂肪酸で あ る リ ノ ー ル 酸 を大量 に 含ん だ脂
肪乳剤 で あ る ．
4 ． 測定項目お よ び測定方法
1う 病 理組織学的検査 こ セ ル レ イ ン 初 回注射前， 注
射後 4 時間 ， 6時間， 9 時間 ， 18時間， 24時 間に ネン
ブ タ ー ル 40mgノkg 腹腔内注射に て麻酔 をお こ な っ た ．
開腹後 た だ ちに 膵組織 を採取 し， 直ち に1 0％ホ ル マ リ
ン で 固定 し ， ヘ マ ト キ シ リ ン ． エ オ ジ ン くhe m atoxy．
1in － eO Sin ，Il－El染色 を行 い ， 膵炎 に伴 う 膵組織 の変化
を経時的 に 観察 した ．
2フ 血 液生化学的検査 ニ セ ル レ イ ン 初回 注射前 ， 注
射後 4時間 ， 6時間 ， 9時間 ， 18時間 ， 24時間に ， 下
大静脈 よ り採血 した ．
り 血 清 ア ミ ラ ー ゼ活性値
Cl－ P N P－ Gn 酵素 法くI UJl い
31 で 定量 し た ．
iり 血 清 P L A2 活 性値
放射活性基質法4Iく2位 を放射性脂肪酸で標識 したホ
ス フ ァ ジ ル コ リ ン を基質 と し て ， 単位時間 ， 単位試料
当た り基質 よ り遊離 され る放射性脂肪酸量 をも っ て測
定 し た ． 単位 はUノml である1
iiil 血清 リゾレ シ チ ン くIys olecithin， L Lel lレ シ チ
ン く1e cithin， Lel 比
血 清脂質の 抽出は血清 1． Oml で 行 い ， FoIcb ら引
の方法 を 用い ， 溶媒抽出は4 0
0
C以 下 で ロ ー タ リ ー ． エ
バ ボ レ ー タ ー で 行な っ た ． 残漆 を 0．5ml の ク ロ ロ ホ
ル ム に 溶 か し
，
そ の 0．05ml をあら か じめ 1100C， 2
時間活性化 した 薄層坂上 に 採取 ， C ニ M こ E2 0 く65ノ
25ノ41 の 展開溶媒 を用 い ， 薄層ク ロ マ トグ ラ フ ィ に て
展開 した く展開幅約 1 0c m， 45分ン ． 展 開後 の リ ン 脂質
の 確認 は ヨ ー ドガ ス に て 行な い ， 同定は標準物質を用
い て 決定 した ． リ ゾレ シ チ ン ， ス フ ィ ン ゴ ミ エ リ ン，
レ シ チ ン ， セ フ ァ リ ン の 4分画を 各々 試験管に とり，
リ ン を測定 し各分画の リ ン 脂質量 を求め た ． リ ンの 定
量 は Ho eflm yr－Fried 法引 変法で行 な っ た ．
ivl 膵組織中L LelLe 比
Tablel． Co mpo n e nts ofs afno w er oile m ulsio n andlO ％fate m ulsion
Sam aw er oil 10 偽fate m ulsio n
C
1 6 CPalmi tic acidl 6．8Mol． ％ 1 2．1 士0．4 Mol． ％
C1 8 くSte aric acidl 2．7 Mol． ％ 4．3 土0．5M ol． ％
C18Fl く01eic a cidJ 12．5Mol． ％ 23．7士1．OM ol． ％
C18Fl くLin olic acidl 77．6 Mol． ％ 5 3．0土 2．1 Mol． ％
Otbers OMol． ％
実験的急性膵炎 に お け る病態生理
ネ ン ブ タ
ー ル 麻酔下 に 膵臓組織 を約 1g 採取 し ， そ
れに 蒸留水 1 ml とメ タ ノ ー ル 2 こ ク ロ ロ ホ ル ム 1 に
混合 した液 10ml を加 え ， 室温 で約 2分間 ホモ ジ ナ イ
ズした後室湿中 に 2 分間静置後 2000回ノ分で 遠心分離
した ． 上 清 を分取後 ， 残漆に メ タ ノ ー ル 8 ml， ク ロ ロ
ホル ム 4 ml ， 蒸留水 3．2ml を加 え室温で 2分間ホ モ
ジナイ ズ後 2000 回ノ分で 5分間遠心分離 し下層くク ロ
ロ ホル ムIを分取下 ， そ れ を N2 ガ ス 下 で 乾燥固定そ れ
をク ロ ロ ホル ム 2 旬 2 ．5ml に 溶解 し測定に 用 い た ． 以
下の 測定 は血 清と 同様薄層ク ロ マ ト グ ラ フ ィ に て行 っ
た ．
3う 膵腺胞細胞 の膜抵抗性 の 測定
第工 ， H群と も に 初 回注射 よ り 9時間後の も の で 測
定した ． 測定方法は ラ ッ トを ネ ン ブ タ ー ル 麻酔下に 開
腹し膵組織 を採取 した ． 採取後 す ぐさ ま 眼科用ク ー
パ ー を用 い て 細切 し な が ら50ml 容三 角 フ ラ ス コ に 入
れ ， コ ラ ゲ ナ
ー ゼ くCLS IV， Wo rthingto n 社製 ，
Frsehold， N ． J． ， 米国140m g ， ハ ン ク ス 液 5 へ 8 ml
を加え ， 三 角 フ ラ ス コ 密栓後 ， 37
0
C の膵卵器で ， 約15
分間振畳く150ノ 1 － ノ200回ノ分ン し ， 締切膵 を コ ラゲ ナ ー ゼ
に て消化 し ， 泥状 に した ． 泥状液 を ， 清潔な 4枚ガ ー
ゼで 炉過 し ， 炉 液は す て ， ガ ー ゼ に 残 っ た 残埴の み を
更に もう 一 度同組成 の 消化酵素液中 に 添加 ， 膵卵器 に
て15分間振塗 した ． こ の液 を金属メ ッ シ ュ 1 50 の炉斗
で炉過 し その 炉液 を採取 ， 40C， 1000回ノ分 の 条件 で
10分間冷却遠心分離 を行 っ た ． 酵素液 を含む 上 清を す
て， 細胞集団を含 む沈溶 の み を採取 した ． こ れ に ハ ン
ク ス 液4 ニ 牛胎児血清くAr m o u r社製 ， Ne w Yo rk ， 米
卸 1 の混 合液30mlを加 え ，酵素作用 を停止 さ せ た後 ，
もう 一 度4
0
C ，1000回ノ分で10分間冷却遠心 分離 し ， そ
の 上 清をす て た ． 沈埴 に 1 ml の ハ ン ク ス 液 を加 え細
胞浮遊液と した ． こ の 細胞浮遊液 を ， 梅毒血 清検査用
の分注盤 に ， 特殊 マ イ ク ロ ピペ ッ ト で0．1ml ずつ 加 え
たも の を用い た ． 0．3％ ト リ バ ン プ ル ー を0 ．0 5ml 加
え， 2分以内に 染色 さ れ た細胞数 を血球計算坂上 で 検
鏡し， 全細胞 に 対 す る 青く ト リバ ン プ ル ー に よ っ て染
色さ れた細胞数 の 比 率 を求 める こ と に よ り膵腺胞細胞
の膜抵抗 を測定 し た ．
4プ ラ ン ゲ ル ハ ン ス 氏島く以下 ラ氏島と略 すンの イ ン
スリ ン 分泌能の 測定
31 と同様 に し て泥 状液 を作成後 ハ ン ク ス 液 で 8 回
洗浄， 沈殿 を繰 り返 し た後 ， 摂氏5度 に 冷や し た ハ ン
ク ス氏液 を加 え実体顕微鏡く25倍率J 下で ラ氏島を 5個
採取した ． こ れ を1．Oml の イ ー グ ル 培地 に2 0％牛胎児





置した ． 5 ．5m M の ブ ドウ糖 を培地 に 添加 し ， 90 分間
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反 応せ し めた 後の 培地中イ ン ス リ ン値 を測定 し た に
抗体胞1． 正 常膵 ， A群 ， B群 に つ い て行 っ た ．
5う 脂質の 体内動態
ラ ッ ト を開腹 し ， 下大静脈 よ りラ ッ ト 一 匹 あた り約
10JL Ciの
14
C－1in olic a cid を3匹 に 静注 した ． 投与後経
時的に 血液 ， 肝臓 ， 膵臓 ． 胃 ， 脾月乱 腎臓 ， 肺 ， 脳 を
採取し組織燃焼装置くA loka A SC－1 13 A U T O M A T－
IC S AM P L E C O M B U S T IO N S Y S T E M
， 東京1 に て
燃焼 し14C を採 取後 ， 液体 シ ン チ レ ー シ ョ ン カ ウ ン
タ ー に て放射能活性 を測定 し た ．
6I 膵 の血 行動態お よ び膵血 管の変化
り 膵組織血流測定
牌臓 に 接 した 膵臓尾部 に コ ー ティ ン グさ れ た 白金電
極を直接刺入 し電解式水素 ク リ ア ラ ン ス 組 織血流計
R B F－2くバ イ オ メ デ ィ カ ル サ イ エ ン ス 社 ， 金沢Iお よ び
デ ー タ解析装置 B da －1－2くバ イ オメ デ ィ カ ル サ イ エ ン
ス 社ナ に よ り測定 した ． 電極の 刺入 に 際 して は ， 肉眼
的に 出血 巣と 思 わ れ る 部位 を で き る だ け避 け て 行 っ
た ．
iり 膵血管鋳型作成
膵炎 を作成後 ， ラ ッ ト を左開胸開腹 し胸部大動脈 に
19 ゲー ジ八 光針 を刺入 ， 固定 した ． 一 方門脈 を露出し
て小切開 を加 え， 脱血 を行 っ た ． まず30
0
Cに 加温 し た
リ ン ゲ ル 液 で 全身を 十分Ej 流した 後 ， 樹脂 くM er c o xl
用 い ， 主剤 くCl－2 R120g に 対 し， 硬化剤くM AJO．5g
を混ぜ ， 120m mHg 以 下の圧 で 膵臓内に 樹月旨が流入 ，
充満す る ま で 曖や か に 注入 し ， 室温中 に 5分間放置 し
た後 ， 膵 を摘出 した ． 除蛋 白 を行 う ため に ， 20％水酸
化 カ リ ウム 液に 3 時間浸 し ， その 後水中で 1時間洗浄
し た ． こ の 操作 を 5 回繰 り返 した 後， 乾燥させ
，
血 管
鋳型 を作成 した ． こ れ を エ タ ノ ー ル 系列で 脱水 し ， つ
い で プ ロ ピ レ ンイ ソ ア ミル に 置換 し ， 臨界点乾燥 を行
い
， 金蒸着 を施 し た 後 ， 走査 電子 顕微鏡く日立 製 ，
M O D E L S－900電界放射型走査 型電子 顧微鏡
，
東京1
で 微細構造を観察し た ．
iiり 膵の 血 管造影
iり と同様 に 胸部大動脈 へ 19 ゲー ジ八 光針を刺 入 し
希釈 した バ リ ウム を 注入 後 ， 膵， 牌 ， 十二 指腸 を摘出
し軟線撮影 を 行 っ た ．
H ． 実 験 2
実験的急性膵炎時に お ける 脳組織の 変化 を検討す る
目的 で 行 っ た ．
総胆管内 へ 27 ゲー ジサ ブ ロ ー 針 を刺入 し P L A2120 0
Uノkg を タ ウ ロ コ ー ル 酸0．5mlノkg に 溶解 し て 約 6 0
C m 水柱圧 で 1 mil10 0g 注入 し逆流性膵炎 を作成 し
た ． 膵管 は結致せず開放 の ま まと した ． 以下の 2群 に
830
分 け実験 を行 っ た ．
C群 二 膵炎作成時に 4．5gノkg50％糖液 を尾静脈 よ り
約 1時間か け て 注入 した ．
D群 二膵 炎作成時 に 10％サ フ ラ ワ 油2 gノkg 尾 静脈
よ り約 1時間か け て注入 した ．
1 ． 測定項目
1う コ ハ ク酸脱水素酵素活性分布
膵臓炎作成12時間後 に 脳 を 摘出 し ， 摘 出 し た 脳 を
0．2m m 間隔の 割 面を施 し ， 14－ り 16片の 脳前額断切片
を作成 した ． 脳切片 を テ ト ラ ゾリ ウム 塩液 に 浸 し ， コ
ハ ク酸脱水素酵素活性の 染色 を行 い ， マ ッ プ を作 成 し
た ． 本法で は コ ハ ク酸脱水素活性の 存在す る 部位 ， す
な わ ち ， ミ ト コ ン ドリ アが 呼吸機能 を営 んで い る 部位
で は
， 灰白質 は演者に ， 白質 はう す い 青色 に 染 ま り ，
活性の な い 部位 は脱色 され た ．
2う 脳組織学的検査
12時間， 1 ， 7 ， 14 日日 に 摘 出し検討 し た ． 対照と
して 無処置 の ラ ッ ト3 匹 の下 大静脈内へ P L A2 を投与
し ， た だ ち に 摘出 した脳 を用 い た ． H E染色， N is sl染
色 ， Klu v e r－Ba r re r a染色 を行 い 光顕的に 観察 し た ．
yト脳組織 の エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジ くEne rg y cha rge，
E Clの 測定
脳 を摘出後迅速 に 赤核 を メ ス で く り ぬ き A T P，
A D P， A M Pの 測 定 用 と し た ． Atk ins o n の 式 瑚
くA T P＋112 A D Pl l くA T P＋ A D P ＋A M Pいこ基ずき




Co chr a n－Co x の 方法で お こ な っ た ． 危険 率が 5％
以下 くpく0．051 も っ て ， 有意差有 りと 判定 した ．
成 績
I ． 実験 1に よ る 成績
1 ． 病理 組織学的所見
まず
，
セ ル レ イ ン を皮下注射 した後 の膵 の組織学的
変化 は 4 時間後で は問質の 浮腰く図1 のaン ， 細胞内空
胞形成く図 1の bl ， 好 中球浸潤 く図1 の CIな どが全例
に み られ 始 め ， 6時間後 に は こ の 変化が最も著しく な
り ， 以 後変化 は徐々 に 軽快 した ． 24時間後に は光顕的
に は こ の変化 は消失 し た ． 組織学的 に は 注射後6時間
まで は膵酵素 に よ り膵組織が破壊 され て い く 増悪期，
6時間 よ り 9時間後 ま で は膵組織の破壊が完了 した移
行期 ， 9時 間以降が膵組織が修復 され て い く 回復期で
あ る と 考え られ た ． A群 とB群で は同様 な変化の経過，
程度 を 示 し有意差 は み ら れ な か っ た く表 2I．
2 ． 生化学的検査結果
い 血清ア ミ ラ ー ゼ活性
4 時間後 よ り 上 昇 を認 め ， 6 時 間後 に は 42000 士
750 0IUノL に 達 し たが ， 9時間後 より 低下 を示 し， 18
時間後 に は ほ ぼ 正 常値 に復 した ． A群 と B群 で は債 に
有意差 を認 めず ， 同様 の 変化 を示 した ． 組織学的変化
と同様 に 注射後 4ノ ー 6時間に 膵細胞 が破壊 さ れ ， その
後回復 して い く 変化が観測さ れ た く図2 のaト
2I 血清P L A2 活性
血清 ア ミ ラ ー ゼ活性の 変化と同様 に 4 時間後 より有
Fig．1． Histologic al findings ofpa n c re atic tiss u e afte r subcuta ne o usinje ctions of c a e r ulein ． alSix hr
afte rinje ctio n， m a rked inte rstitial ede m ais obs e rv ed re m a rkablyく軋 E stain x40I． blSix hr after
inje ctio n， intr a c ellula r v a c u ole s of v a rio u s siz e s a r e obs e rv ed くH－E stain X400J． cI Sic hr after
injection ， m Oderate infla m m ato ry c ell infiltr atio nis s ee nくH－EX2001．
実験的急性膵炎に お ける病態生理
意に 上昇 し ， 6時間後に 18．2 士3．6 Uノml と頂値 に 達
し ， 以後漸減 し24時間後 に は ほ ぼ正 常値 に 復 した ． A
群， B群 とも に 同様 の 変化 を示 し ， 有意差 は み られ な
か っ た く図 2 のbン，
831
31 血清 L LelLe 比
A群 で は 4 時間後 よ り 上 昇 し ， 9 時間 で 0． 4 7士
0■035と頂値 を示 した ． 12時間後か ら低 下 し ， 24時間
で ほ ぼ 正 常 に 復 した ． B群 で も 同様 の経過 を示 した
Table2－ PathohistoIogic al findings ofpan cre atictiss u ebythec ae ru1einirりectio nくH －E sta叫
Tim eafterfirst irtJeCtio n ofc ae rulein
4 br 6 br 9血 12hr 18br 24 hr 48br
In terstitialede m a 骨 骨 冊 甘 十
h tr acellularVac u10iz atio n ＋ 骨 甘 甘 ＋
h Lla m m ato ry ce11 infilLratio n 廿 甘 骨 ＋ ＋
H
Tbe histologlC algrading ofv acu olization refersto the appr o xim ate perc entage ofc e11sin voIv edニ
ー
abs e n一三＋，ON 25 ％ミ サ ， 25N50 ％i 冊 ． o v er50 ％． T be grading ofinterstiti alede m a and in nam m atory
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Fig．2． al C ha nge of s er u m a myla se a ctivity
afte rfo u rtim e s subc uta n e o u sinje ctio n s of 20
JL gノkg w eight of c a e r ulein in gr o up A a nd B．
砂 － e ， Gr o up A， n Otre atm e ntニ O q O， Gr o up
B， S afna w e roil em ulsio n infu sio n． Data
repr e se nt m e a n士S ． D． of 6 a nim als． bl
Change of s e ru mpho spholipa se A2 a Ctivity
afte rfo u rtim e s subc uta n eo u sinje ctio n s of 20
FL glkg body w eight of c a e r ulein in gr o up A
a nd B． ＋噌卜 1砂， Gro up A， n O tre atm e ntニ
0 － 0， Gro up B， S afna w e r oil e m ulsio n
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Fig． 3． aIC ha nge s of s er u mlys ole cithin11e cithin
r atio afte rfo u rtim e s s ubcuta n e o u sinjectio n s
of 20FL glkg body w eight of ca er uleinin gr o up
A a nd B ． 合 一 砂 ， Gro up A， nO tre atm enti
O － 0， Group B， Saffla wer oil em ulsion
infu sio n． Data r epr es e nt m e a n士S．D． of 6
a nim als ． bl Cha nge s of lysole cithin11e cithin
ratio of pa n c r e atic tis su e afte r fo u rtim es
Subc uta n e o u sinje ctio n s of 20JL glkg body
W eight of c a e r uleinin gr o up A and B． 書 － e ，
Gro up A， n O tre atm e nti O － 0， Gro up B，
Saffla wer oilem ulsio n in fu sion ． Data repr es e－
nt m e a n士S．D． of 6a nim als． ホ ， pく0 ． 0 5v ．s．
gr o up A in e a ch tim e．
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が
，
9時間以降 の 値 はい ずれ も A群 よ り有意 に 低 か っ
た く図 3の al．
41 膵組織L LelLe 比
A群 で は 9時間 で 0．170 士0． 17 と頂値 を認 め以 後漸
減 した ． B群で は 同様 の 経過 を示 し たが ， そ の 値 は い
ずれ も A群よ り 低値 を示 した く図 3 のbl．
3 ． 膵腺胞細胞 の P L A2 に 対 す る膜抵抗性 の 測定
分離直後の 生細胞 の 割合 は正 常膵細胞 で 80％ ， B群
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Fig． 4． Acin a r c ellof pa ncre a sstability again st
pho spholipa s eA2． A
－ A ， n O r m al a cin a r c elli
砂 一 命， a Cin a r c ellof Gr o up A， grO up A， n O
tr e atm e ntニ 0 － 0， a Cin a r c ell of Gr o up B，
gr o up B， S afna w e r oil e m ulsion infu sion．
Data r epr e se nt m e an 士S．D． of 6 a nim als．
．
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細胞 は正 常膵細胞 よ り は生細胞の 割合が ひ く い が ， A
群 よ り は高 く そ の 差 は P L A2の 濃度が 高く な る に つ れ
広が っ た ． B群 で の 膵腺細胞 で は A群で の 膵腺細胞よ




























Fig． 5． In s ulin s ec r
．
etio n a ctivity of o n eislet cel1
90 fo r min ute by ad dition of 30m gJ
，
dl glu c o se．
A ， islet cellof gr o up A． gro up A， nO tre at．
m e ntニ B， islet c ellof gr o up B， S affla w eroil
e m ulsio ninfu sio nニ C， m O r m al islet c ell． Data
r epre s e nt m e a n士 S．D． of 6a nim als．
．
， pく0．05
Tim e－ml河 手fte r叫e c t10 n
三 三
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Fig． 6． Radio a ctivity in blo od，liv er， pa n C r e a S， Sple e n， StO m a Ch a nd brain afte r
14
C lin olic a cidinje ctio n
fr o minferio r v e n a c a v a． 砂 一 命， n O r m al r at三 0 － O r at of e xpe rim ental ac ute pa n c r e atitis． Data
reprr es e nt m e a n士S．D． of 3a nim als．
ホ
， pく0．05v ．s． n o r m alr atin e a ch tim e．
実験的急性膵炎に お ける 病態生理
4 ． ラ ン ゲ ル ハ ン ス 氏島の イ ン ス リ ン 分泌能
正常膵で は 120士10jL UlisletJ
I
90分 で あ っ た ． A群
では62士 7 JくUlisletノ90分 ， A群で は98士 8JL Ulislet
乃0分と 正常膵 よ り は分泌能が低下 し て い た が ， B群
の ほう が有意 に A群 よ り も分泌能が高か っ た く図51．
5 ， 脂質の 体内動態
急性膵炎の 程度 に か か わ ら ず， 投与直後 に 肝 へ の 著
明な集横が み られ た ， 180分後か ら は 膵炎 の 程度が 激
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Fig．7． Pa n c re a stis s u eblo od flo w after fo u r
tim e s s ubcuta n eo u sinje ctio n s of 20jL glkg
body w eight of c a e ru1ein in gr o up A a nd B．
砂 一 命， Gr o up A， nO tre atmenti O － 0 ， Gr o up
B
，
S affla w e r oil e m ulsio n infusion ． Data
r epre se nt m e an士S．D． of 6a nim als．
ホ
， pく0．05
V ．S． gr O up A ．
くaJ
833
膵炎 を起 こ した ラ ッ ト で は 120 分後か ら膵 へ も 集積 し
た ． 血 液中の 放射能清性 は投与直後 か ら 漸減 した ．
胃
， 脾臓の 放射能活性は膵炎の 有無に か か わ ら ず 60
分後 に 頂値 を しめ し， その 後次第 に 漸減 し ， い ずれ も
集積 は み られ な か っ た ． 脳に は ほと ん ど変化が み ら れ
ず， 投与 した 脂質 の 脳内 へ の 移行 は み ら れ な か っ た
く図61．
6 ． 膵の 血 行状態
Fig．8． Pla stic r e c on stru Ctio n of blo od v e ss els in
acute pa n c re atitis． Reticular c api11a ry str uc－
tu r eis m a rkedly dis a rr ayed． M a rked shrin ．
kage a nd dilatatio n of blo od v e ssels with
ir regula rity ofv a s cula r c onto u r a regen e rally
S e e nくsc a n ni gele ctro nmicr ogr aphyx3001．
くbう
Fig． 9． Angiography of p an C re aS afte rba riu m inje ctio ninto the thoracic aortic
a rte ry ． al Ves sel str u ctu r ein n o r m al pa n c re a s， bl Ves s elis destroyed a nd
ba riu m e x udate o ut ofthe v e ss el in experim e ntalpa n c r e atitis．
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11 膵組織血流量 た ． 脂肪乳剤 の投与 に よ り膵の 組織血流の低下は軽度
A群で は 6時間後に 48．2士13．7mllmin110 0g と 正 で あ っ た く図 7J．
常値の 約 55％に 低下 し ， 24時間後 に は ほ ぼ 正 常 に 復 2う 膵血管鋳型 の観察
し ， 48時間後 に は逆 に 前値 よ り も 高く な っ た ． B群 も 急性膵炎を起 こ し た膵 の血 管鋳型で は ， 毛細血管の
同様 な変化を 示 したが 有意 に A群 よ り も 高値 を 示 し 攣繍 ， 拡張が み られ 血管辺縁の 不整が観察さ れ た ． 血
Fig．10． H istologic al findings of br ain tis su e afte rinfusio n of pho spholipa s eA2into pa n c r e atic du ct
くH－E stain X4001． alNe u ro n al c e1lofthe o c cipital lobule sho w sis che mic c ellcha nge． bl Neu r o n al
C ells ofthe thala m u s sho w p ykno sis． cナNe u r o n al c e1lofthe n u cle u s rube r show s s atellito sis．
Thble3． His101gic al findings or braintjssue
Gm upC GrollpD
P 拙 I． C． C． PybK 幅is Sale11i10 Sis Glio sk l， C． C． Pykm I Sis l saldli10 Sis Glio扇s
C亡rebr山c o几モX
Fronla1 1d光 甘 羽 ＋ ロ 廿
Pariehl l 曲ule 甘 骨 甘 骨
．
托m 匹r山10b 血 廿 甘 十 ＋
くkcipilaHob 血 甘 田 十 ＋
比p 叩 mplば 廿 骨 一什 ＋
Ce rebr山nt ぷ1ei
Ca qdale nllClens 引 甘 十 ＋
k n血 山訂 n u Cle u s 骨 廿 ＋ ＋
Tもal鋸 Il u S 十 ＋ 十 十
M id－bmin
Nu cI8u S mぬr 十 1－
＋
ヰ 十
Nl忙Ieusn lg訂 ＋ ＋ ＋ ＋
Ce rct光11u m
S印 Iilun 訂is 甘 十 骨 ロ
1ゐmis 円 十 甘 ロ
HisLologic al 缶ndingsof brain tissu e7days aflCr ll函CuO n Of P L A，intopa n c re atic du cL T hehistob hic algradingrcfe rsLO Lhc appr o xim aLe
p m nlageOrCell hvoIv 血
－
，さbs dl ニ十 ， か■10 ％ト甘，10－2 0 ％i 帆 20－3 0 ％．
l． C． C． ニische mic cellchngc ．
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Fig．11． M a c ro s copic findings of br ain tis su e of a cid dehydr a s estain． The pa rts
Witho ut a ctivity of s u c cin ate deyhydr oge n a s eis dec olo re z ed． Left in n o r m al
r at a nd rightin r at of e xperim ental a c ute pa n c re atitis． T he de c o riz ed a r e ais
re m a rkable in the rightbr ain ．
Thble4． bss ofsu c cin atedehydroge n ase activity
Part5
Frequ e ncy ofde color atio n
慧慧sノ笠im e ns
Cer ebralco rte x
Fr o ntal 101光 8月2 く36．4 ％う
Parietal lob 山e 6佗2 く27．3 ％う
Tbmpo rallobule 10 佗2 く45．5 ％J
Oc cipital10bule 12ノ22 く54．5％う
Hippo c a mpus 22々 2 く100 ％J
Cerebraln u clei
Caudate n ucle us 5 佗2 く22．7 ％I
Lenticular n u Cleus 5ノ22 く22．7 ％I
m ala m u s 3月2 13．6 ％1
沌d－br ain
Nu cle u5 mt光r 1 8月2 く81．8％1
Nu cle us nlger 1 2ノ22 く54．5％ン
Cerebe11w n
Se milu n aris 4佗2 く18．2％ラ
Ver mis 18佗2 く81．8 ％1




液が 流入せず， 毛細血管構築の み られ ない 部も み られ
た く図 81．
3う バ リ ウム 注入膵血管造影
出血性膵炎 を起 こ して い る膵 で は膵内へ の バ リ ウ ム
の 血管外漏出が み られ た ． 漏 出は毛細血管 が破壊 さ れ
て 生 じて お り ， 高度な例で は脾内 へ の バ リ ウ ム の漏出
もみ ら れ たく図 9の al． B群 で は バ リ ウ ム の 流出は軽度
で あ っ た く図9 のbト
工工
． 実験2 の 結 果
1 ． 脳組織 の変化
組織学的変化は膵炎が確認 さ れ た ラ ッ ト の 約1 0旬
15％に み られ た ． 変化は脳全体 に 及 び虚血性変化が 中
心であっ た ． D群で は C群 よ り変化の発生率が低 く ，
発生 して も程度が軽度であ っ た く図10， 表 31． 下大 静
脈内へ P L A2を注入 した ラ ッ トの 脳で は組織学的変化
は み られ な っ た ．
2 ． 脳の コ ハ ク離脱水素酵素活性分布
脱色部位 は大脳皮質の前頭葉 く8ノ221， 頭頂葉 く6ノ
221， 側頭葉く10ノ22ナ， 後頭葉く12ノ221， い ずれ に も脱色
が み られ た ． 海馬回 は 全例 く2 2ノ221 に 脱色が み ら れ
た ． 大脳基底 で は尾状核く5ノ2 21， レ ン ズ核 く5ノ221，
視床 く3ノ22ナ， に 脱色 が み ら れ た ． 中脳 で は赤核 く18ノ
221， 異質 く12ノ22ンの 1部 に 脱色が み られ た 一 小脳で は
半月葉く4ノ22I， 虫部 く18ノ2 21 に 脱色 が み ら れ た く図
11， 表 射 ． 括性の低下 は脳 の全域 に み ら れ たが ， 虚血
に 弱い 部位くv uln e r able siteりこお い て特 に強 か っ た ．
3 ． 脳組織の E C
C群で は作成後 12時間で 0．69 士0． 5 と最 も低値 を
示 し ， 24時間後 に は 0．72士0．05 と な り以後 回 復 し ，
7 日後 に はほ ぼ 前値 に 復 し た ． D群 で は 作成後 12時
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考 察
急性膵炎の病態生理 に つ い て は今 な お不明 な点が多
く治療 も確立 した も の は な い ． 依然 と して 死亡率も高
い 疾患 であ る ． 過去 に 報告さ れ て い る治療法は い ずれ
も シ ョ ッ ク の防止 ， 膵外分泌の抑制 を主 と した膵の安
静 ， 膵酵素 の 阻害， エ ネ ル ギ ー の 補給 と い うよう な保
存的治療が中心 で あっ た功
一 11
． 適切 な 輸液は シ ョ ック
を 防止 し ， 生存 率を 多少艮好 とす るが ， 自己 消化に よ
り破壊 さ れ た膵細胞 一 膵管系 を修復 す る と い う本質的
な治療 で ない た め治療の限界が み ら れ て い い る ． 実験
1 の表 2 で し め した よう に 軽度 句 中等度の重症型 に陥
ら な い 膵炎で は ， 原 因が 除か れ る と ， 膵酵素 に より破
壊 さ れ た組織 は数時間後 に は 回復 に 向かしユ ， 約1 へ 2
日後 に は ほ ぼ修復 さ れ る ． 重症型 の膵炎 で は ， こ の組
織 の破壊 が進行 して い き ， 膵組織が 不可逆的 な変化に
至 り死亡す る ． 治療上 ， 重 要な こ と は膵組織 が破壊さ
れ て い く増悪期 の 膵組織の破壊を最小限に く い とめる
こ と で あ る ． ま た回 復期 に お い て は ， 膵細胞の修復を
で き る限 り促進 す る こ と であ る ． 具体的 に は増悪 期に
お い て は ， 逸脱 した 膵酵素 の阻害 ， また 組織の破壊の
進展 に は血流 の障害 が大 き な 役割 を果 た し て い る た
め ， 血 管壁の保護， 血流 の 改善 ， ま た異常 をき た した
代謝 の 改善 ， 脱水の 予防な どで ある ． 従来 か ら急性膵
炎時 に 脂肪乳剤 を投与す る こ と に つ い て は 反対の意見
が多い ． 確か に ． 脂肪の 腸管内投与は膵酵素の 分泌 に
関 して は強力 な刺激 と な る
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． しか し， 経静脈的に脂
肪乳剤 を投与 して も膵 を刺激す る こ と なく 肝細胞内へ
取 り込 ま れ る と い わ れ て い る
1引
． 図2 に 示 し た よ う に
著者 の 実験で ， 脂肪 乳剤 を投与 して も ア ミ ラ ー ゼ や
P L A2 の 活性は 増加 せず ， 膵 内外分泌 を刺激 しな い こ
とが わ か っ た ． こ の こ と は， 脂肪乳剤 を含ん だ高カ ロ
リ ー 輸液が 急性膵炎の治療 に 有効な こ と を 示 唆してい
る ． 脂肪 を含 ん だ高 カ ロ リ ー 輸液が ， 実験的急性膵炎
に お い て蛋白節約作用 を有 し ． ま た糖か らの 脂肪酸合
成 を抑制 して糖節約作用 を有 し ， 蛋白質 ， 糖質 ， 脂質
代謝 を改善さ せ る こ と ， か つ 膵 内分泌 お よ び外分泌の
抑制 に 有効 で あ る ， と い う こ と は 過去 に 報告 し
た1 か
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． 最近 で は臨床例 で脂肪乳剤の 有効例の 報告が
増 えて い る
工71
． ま た ， 必須脂肪酸の 欠乏が膵炎発生準
備状態 をか も しだ す とい わ れ て お り 瑚
1 弧
， 脂肪乳剤の
投与 は代謝の改善以外 に 必須脂肪酸 を補給す る こと に
ょ り ， 細胞膜 の修復 を促 し細胞膜の透過性 を抑制し ，
破壊 さ れ た膵細胞 一 膵管 系を修復 す る作用 が ある と考
え ら れ る ． こ れ ら の 結果 か ら も急性膵炎 の治療 に ， 脂
実験的急性膵炎に お ける病態生理
肪乳剤の 投与 が有効で あると 考 えら れ る ．
生体の 細胞膜 は月旨質 の 2分子 層構造 よ り な り ， リ ン
脂質が 構成成分 の30
旬 70％ を占め て い る － リ ン脂質 と
して は レ シ チ ン が 最 も多く ， 重要な構成成分で あ る ．
また ， 生体膜 の安定性 を規定す る最 も 主 な 因子 は極性
物質である不飽和脂肪酸 げ ラ キ ド ン 酸 ， リ ノ ー ル 酸 ，
リノ レ ン酸1 であ る ． Gjo n eら
2の が 最初に 急性膵炎の
時に リ ン脂質中リ ゾ レ シ チ ン の 上昇 す る こ と を報告
し， Cr e utzfeldt ら
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は急性膵炎発生 に リ ゾレ シ チ ン
お よ び P L A2が 関係 して い る こ と を示 唆 した ． 膵炎の
進展に 重要 な役割 を果 た す P L A2は レ シ チ ン を 分解
し
，
リ ゾ レ シ チ ン を生成す る ． 生成 さ れ た リ ゾ レ シ チ
ンは脂質2重膜 に 入 り ， 膜脂質 の配列 を捜乱 させ て膜
の透過性 を冗進さ せ る ． こ れ に よ り細胞 の 破壊 ， 体液
の漏出が起 こ る ． こ れ を治療 す る た め に は P L A2 を阻
害し レ シ チ ン の 分解を 防止 す る ， リ ゾレ シ チ ン を低下
さ せ膜の携乱 を阻止 す る ， 分解 され た レ シ チ ン を再合
成し細胞膜 を修復す る こ と ， が 重要で あ る ． 図 3 ， 図
4に 示 した よ う に 著 者の 実験 で 脂肪乳剤 を投与 した 群
で は ， 血清 ， 膵細胞 の い ずれ に おい て も L L Eル E の
低下と ， P L A2 に 対す る膵細胞の抵抗性 の増加 を認 め
た． こ れ は ， 脂肪乳剤 を投与 し た群で は ， 細胞膜の 破
壊が抑制 され て い る為 と 考え られ ， 脂肪乳剤の有効性
を示 唆して い る ． 図6 に 示 し た よう に 14C で ラベ ル し
たリノ ー ル 酸 を 投与 す る と ， Cystidin edipho sphate
Cboline を投与 した場合 と同様 に
2I
， 障害 を 受 け た 膵
およ び肝 へ 対照群 に 比 し高率 に 集積 して お り ， 投与 し
た脂質が細胞膜 の 生合成 に 利用 さ れ ， 膜 の 安定化に役
だっ て い る と考 え られ る ． そ して ， 破壊 前の 細胞を保
存し， 破壊さ れ た細胞 の 修復 に 役立 つ と 考 え られ る ．
こ の結果か ら ， 脂肪乳剤 を含ん だ 高カ ロ リ ー 輸液は必
須脂肪酸の補給 に 役立 ち ， 急性膵炎の 治療に 有効 で あ
ると考 え られ る ．
図7 に 示 した よう に 膵炎発症早期よ り 膵組織血流量
は減少す る ． 膵炎 の 進展 に は膵組織 の 血流障害が重要
な役割 を果た し て い る乃卜 卿 ． そ の 機序 は ， ま ず P L A2
や ェ ラ ス タ ー ゼ ま た
，
ト リ グ リセ リ ドが リ パ ー ゼ に よ
り分解さ れ 生じ た多量 の 遊離脂肪酸に よ り膵支配 の血
管が撃縮を起 こ し ， 破壊さ れ ， 膵組織 が 虚血 に 陥る ．
虚血に よ り膵腺房細胞 の ミ ト コ ン ド リ ア が破壊 され ，
そ こ に存在 す る P L A2が 活性化さ れ る 訪，． 更 に 膵臓 の
破壊が お こ り膵酵素の 漏出と活性化 が進 み悪 循環が形
成され る ． 今回 の 実験で確認さ れ た よ う に ， 図8 ， 図
9で 示 した膵血管鋳型 や 膵血管の造影所見 で は ， 脂肪
乳剤を投与 し な い 群で は脂肪乳剤 を投与 し た群 に 比
べ
， 毛細血管の破壊が 高度 で出血性膵炎 の増悪 を み
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た ， 脂肪乳剤 を投与 す る こ と の 意義は細胞内膜構造 の
保存 に よ り膵細胞の 破壊 を防 ぐ こ と ， す な わ ち種 々 の
膵酵素の 放出を防ぎ血管の 破壊を抑制 して ， 悪 循環 を
断つ こ と で ある ． そ の 結果 ， 膵お よ び膵周囲壊死巣 へ
の感染か ら敗血症 を併発す る こ と な ども 妨げ る ． こ の
結果か ら
， 脂肪 乳剤 の 投与は血管 の破壊 を防 ぐ と い う
点 よ り
，
急性膵炎の治療 に有 用 で あ る ．
重 症の 急性膵炎時 に 脳障害が お こる こ と は以 前 か ら
若干の報告がある ． Pallis ら は急性膵炎の10ノ ー 20％ に
脳症状が発現 す る と報告 した が釘I， その 発生頻度 も発
生機序も明ら か に され て お ら ず， 脳組織学的変化 に つ
い ての 報告は剖検例 に つ い て の み である ． 実験的 に は
リ パ ー ゼ ． トリ プ シ ン の 家兎脳内注入後病理学的 に 脱
髄や壊死 の 出現 が観察さ れ て お り 郷 ， 増加 し た リ パ ー
ゼや P L A2が脂肪組織の特に 多い 脳 に 特異的 に 作用 す
ると も 推測され て い る 為I． 著者の実験 で 得 られ た 組織
学的変化と臨床症状が どの様 に 結 び つ く か は不 明で あ
るが ， 表3 に 示 し たよ う に ， 脳の 組織学的変化 は あ る
部位に 特徴的 な変化が み と め られ る の で はな く ， 脳全
領域に わ た っ て 同様 な変化が み られ た ． しか も
，
その
変化は虚血性変化が中心 であ っ た ． ま た ， 膵と 脳の ミ
ト コ ン ド リ アの 酸化的リ ン酸化能 は生体内で 虚血 に対
して 最も弱 い とさ れ て い る 鋤 ． 表 4 に示 した よ う に ，
コ ハ ク酸脱水素酵素活性 の 低下 は局所的に み られ る の
で は な く ， 程度の 差 はあ れ脳全体 に 広範 に み られ る ．
ま た ， V uln e r able site に お い て特 に 強い こ と を考 え合
わ せ る と
，
こ れ らの 脳の 組織学的変化 は ， 逸脱 した膵
酵素 に よ り脳組織が直接破壊さ れ る の で はなく， 脳虚
血 が脳障害の発生 に 関与 して い る と が考 えら れ る ． 脳
の EC の 低下 に つ い て も ． 脳虚血が そ の 発生 に 関与 し
て い ると 考 え られ る ． P L A2 を直接下大静脈内 へ 投与
した例 で は脳 に 組織学的変化が み ら れ なか っ た ． こ の
こ とも ， 急性膵炎時の 脳 の 障害が ， 脳虚血に よ る も の
で あ る こ と を示 唆 して い る ． 脳虚血 が生 ず る 原因は全
身の 循環動態の 悪 化に よ る もの か ， ま た は ， 膵臓と 同
様 に 血 管の 攣縮， 破 壊に よ る もの か は今 回の 実験 で は
明 ら か に 出来な か っ た ． 脳組織の 脂肪壊死 な どの 組織
学的変化 は， 脳 虚 血 に よ り血 液脳関門が破壊 さ れ ，
P L A2 を は じ め種々 の 物質が脳内に 入 り脳組織 に 2 次
的に 変化 を起 こ した 為と考 え られ る ． 今 回の 実験で ，
脂肪乳剤 を投与 し た 群 で は ， 脳 の 虚血 性変化 が 軽度
で
，
E Cの 低下も低 く抑 え られ てい た ． こ の 結果 よ り ，
脂肪乳剤 を含む高 カ ロ リ ー 輸 液 に よ り 代謝異常 の 改
善 ， 血 管の破壊 の抑制を お こ なう こ と で脳虚血 を防止
で き ， 脳障害 を予 防で き る と考 える ．
脂肪乳剤の投与は膵炎 の 増悪 期 に お い て は代謝 の 改
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善 ， 毛細血 管の 保護 ， 膵細胞膜 の保護に 役立ち ， 膵組
織の破壊 を最小限 に 抑 える も の と考 え られ る ． イ ン ス
リ ン 分泌能の測定 で もわ か る よう に 形態学的 に も 機能
的 に も 保護さ れ て い る ． 回復期 に お い て は エ ネ ル ギ ー
源 に な る とと も に ， 細胞膜の 主成分 で あ る脂質 の基質
と し て使用 され る も の と思わ れ る ． 以上 よ り ， 月旨肪乳
剤を含 ん だ輸液 は ， 急性膵炎 の 治療 に 有効 で あ る と 考
える ．
結 論
急性膵炎の 治療 に 関す る実験的検討 か ら以下の結論
を得た ，
1 ． 脂肪乳剤 を投与 し た群 で は投与 し なか っ た群 に
比 し ， 血清 L LeJLe 比 と膵組織 L LelLe 比 の低値 を示
し ， 膵腺胞細胞の 破壊 が抑制 さ れ て い る こ と が推測 さ
れ た ．
2 ． 膵腺胞細胞 の P L A2 に 対す る膜抵抗性 は ， 脂肪
乳剤 を投与 し た群 で は投与 しな い 群 に 比 べ 膜抵抗性の
増加が み ら れ た ，
3 ． 急性膵炎時の ラ ン ゲ ル ハ ン ス 島のイ ン ス リ ン 分
泌能 は脂肪乳剤 を投与 し た群 で は投与 しなか っ た群 よ
りも有意 に分泌能が高 か っ た ．
4 ． 実験的急性膵炎を起 こ した ラ ッ ト に
14C を ラ ベ
ル した リ ノ ー ル 酸 を投与 した と こ ろ ， 肝 ． 膵 へ 高率に
集積 し， 投与 した脂肪乳剤が膵の修復 に 利用 され て い
る こ とが 推測 さ れ た ．
5 ． 急性膵炎時の膵組織中流量で ， 脂肪乳剤 を投与
した群で は投与 しな か っ た群 に 比 し， 血流量 の低下 は
軽度 に 抑 え られ て い た ．
6 ． 実験的急性膵炎ラ ッ トで の膵 の 血管鋳型 の観察
や ， 動脈 内へ バ リ ウム を注入 した膵 の 観察に お い て ，
毛細血管 の攣縮 ． 拡張 ． 血 管辺縁の不整が み られ 炎症
の強い 部で は血管 の破壊が み られ た ． 膵炎の 進展 に は
血管系の破壊 が重要 な役割 を果た して い る と考 え られ
た ． また ， 脂肪乳剤 を投与 し た群 で は血管の破壊 は軽
度 であ っ た ．
7 ． 実験的急性膵炎 を起 こ し た ラ ッ ト の 脳組織 で
は ， 組織学的変化 は10へ 15％に み られ ， 虚血 性変化 が
中心であっ た ． 脂肪乳剤を投与 した 群 で は発生率が低
く ， 発生 して も程度が軽度 で あ っ た ．
8 ． 脳 組織 の E C， ミ ト コ ン ドリ ア の酸化的 リ ン 酸
化能 は急性膵炎時に は低下 した が ， 月旨肪乳剤投与群で
は軽度 で あ っ た ．
以上 よ り ， 急性膵炎の治療 と して の脂肪乳剤 を含 ん
だ輸液 は糖代謝 卜 脂肪代謝 の改善， 細胞膜 の安定化 ．
膵細胞 一 膵管系の 修復 に有用である と 結論 した ．
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